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論 文 内 容 要 旨
反圏動物は生後の固形飼料の摂取にともなつて前胃の発達が生じ、単胃動物型栄養から複胃動
物型栄養へ と質的 な転換 をとげるリ
ユ956年Wamerら とBrownleeが独立に、前胃とくに第一胃の発達は固形飼料の化学的
性質の影響を受け、第一冑粘膜上皮の発達に対 しては、粗飼料 よリエ ネルギー含量の高い濃厚飼
料の方が効果のあることを示 し、第一胃内で生産されるVFAが 第一胃絨毛の発達の刺激物質と
なる可能性を示 唆した。その後このVFA刺激説はFユattら、Sanderら、澄よび玉手ら
により実証され、▽FAの中でも酪酸〉プロピォ ン酸〉酢俊の順に第一胃繊毛の発達に効果を有
することが定説 となつたGまた、HarriSQnらは 第一 胃粘膜上皮 と筋層の発達は独立して生
じ、前者はVFAの化錦 勺刺激作用によるが、後者は粗飼料様物質の物理的刺激作用によるとい
う仮説 を提供したりしか し、これらの刺激作用の本質についてはその後ほとんど明 らかになつで
いないo
ζのような反鋼胃の生後に繭ける形態的発達は、反 翻胃自身の磯能1勺発達、.他の臓器の発達{
および体全体の発達な どと密接に1蛸連して生起するものと考えられる6そこで本研究は幼齢反{弼
動物の反鴉胃を中心とする各種臓器成長がいかなる刺激要因のもとで、どのような機構によって
生ずるかを実験的に解明する目的で行なわれたものであるb
1.離乳子山羊に齢ける各イ重,減器成長に影響ナる要因の解析
36日齢まで代用乳のみを給 与 してきた子山羊に37日齢から固形飼料を給与し始め、その
後いろいろな成長段階で屠殺 した220頭の子山羊の成績に もとついて、年齢、屠殺時 までの
固形飼料摂取重、固形飼科給与時の増体量、屠殺時体重 を独立変数とし、胃各部の重量、心臓
肝戚、腎戯 、脾臓の重童を従属変数と.し、これらの関係を分析 したQその結果、
ω 体重 に対する前 胃、とくに第一胃粘膜上皮の相対成長は、37日齢以後の固形飼科給与期
に澄いてのみ増加 したぐ表 ユ)。
(2)独立因子間の囚 飛廻係でぱ、年齢がまず園形飼科摂収童に影響 し、つぎに固形飼料摂取量
が37日 齢以後の増体重に影響 し、この増体量と屠殺時体重 とは密接に関連し合つているど
一309一
い う考え を支持す る高い相関 がこれ ら4因 子の間 にみ られた。
(3)上の独 立変数 と器 官や組織 重量 とい う従 属変数 と{澗 必)革相蘭 を見 ると、前胃 の各 組織 お
よび肝臓 は増体童 とのr司に もつとも瀞 へ相関 を示 したが 、他の器宮獄屠設時俸重 との闘 に最
高の相関 を示 したo(表2)。
(4)4つの独 立変数の寄与 の相 対的な重 要性 を推定す るために重回帰分析 を行 な うと、前 胃各
部、肝臓 、毛臓 重量 の分散では、それぞれ60%以 上が上述 した4つ の独 立変数 で説明 でき、
漂準偏回帰係数 の相対的 な大 きさの比較か ら、前胃名部 、肝臓 、心臓 の成長 に対 するもつと
も重 要 な説明因 チは 、それぞれ増体量 、面形飼料 囎 量 、醒殺時体重で あるとみ なされた
(表3)り
(5)第一 ・こ:胃と肝 臓 との間にはa80の 高い相 関があり、固形飼料の摂取'ドに誇 いて、両者
の成長が平行的にお・こることを示 唆した(表4)り
㈲ 屠殺時 までの固形飼科 ・)総摂収量(X、Kの と第一 ・二 胃重量(Y、g)と ¢澗 には、
y=46.0-F19.38X-0.7927{2
ま た、瑚形飼料総 摂取量(X、Kg)と 肝減重量(Y、g)と の間 には
Y=84.7-E-9.56X
の式が導びかれたo
(7)第一 胃粘膜上皮 と購一 胃筋層 との間に は高い正 の相関がみ られ、粗飼料 の給与に よつて、
第 一胃筋 層 と第 三錫の成長 と力特 異的に促進 され る結果 を得たo
以上の成績か ら固形飼料 の摂取 に よつ て促進 され る第 一'二 胃の発達は動物全体 の成長に
寄 与す る要因 と同一一のものによつ て調節され ると考 え られるoと くに第一 二 胃の成長は肝
.臓 の成長 と密接 に関連 して生ず る。 これ らの成長に関・与す る共通 な要因 として、 離乳時の幼
齢反翻動物 に対する糖新生機 能の促進に寄与す る物質の供給増加が想定された。
2子 山羊の第一周 と肝臓の成長 に対する刺激要因の検討
っ ぎに第一胃粘膜上皮の成長刺激物質 として、これまで知 られてい るプ ロピオン酸 や酪酸以
外 に、糖新 生物質 とし'て知 られている1,2一プ ロパ ン ジォール・を含む9種 類 の物質の有効性
を倹討 したo日 本在来の肉用子山羊64頭 を用 い、固 形飼科 を給 与せずに液状調製乳のみ を給
・与し、 ユ週 齢か ら3～4週 間処理 を して屠殺 した○試験物質 は第一,二 胃内投与法(カ ァー テ
〃使用)澄 よび第幽 胃内投与法(調 裏乳に混入)に より投年 したoそ の結果、
(1)1週齢か ら3～4週 間かけて、 合 計150～1609のL2一 プ ロ パンジォール を第四
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胃内に投与 した場合、水を投与 した対照区に比べて、第 一 胃の体重比、第 一胃の全 胃重量比
第一 胃粘膜上皮の筋層重量比が有意 に増加 した(表5)o
(2)同様 な条件で 、グ リセ ロール、 グル コース、':7ラク トース・L3一 ゾ タ ン ジオール、キ
シ リトール、乳酸 、プ ロピオン酸 、酪酸 を第四胃内 に投与 して も、第一胃瀞よび第一 胃粘 膜
上皮 の発達 に対 してなん ら効果 がみ られ なか つた(表5)o
(5)1・2一プロパン ジオール を第一.:二胃内に投与 した場合、第四 胃内投与の場合 と同程度
に第一 胃粘膜上皮の発達 に効果を示 した(表5と 表6)。
(4)水、ミネラル、 ポリエチ レング リコールの第一'=二胃内投与 と、 プ ラスチ ツクキユーブの
第 一.二 胃内挿入に よつては、第一 胃粘膜上皮の発達 は生 じなかつたoし か し、プラスチ ツ
クキユープの挿 入と同時に、 瓦2一 プロパンジオール の第一 、二 胃内投一与を行な うと、第
一 胃粘膜上皮 の発達に対 して 、1,2一 プ ロパ ンジォールの化学的刺激作用 とプラスチ ツク
キユ ープの物埋的 刺激作用 との相乗化 効果が認 められた(表5、 表61。
⑤1,2一 プロパ ンジォール'の第四 胃内投与 によつ て、第一胃粘膜上皮 のみ ならず、肝臓重
量が対照区に比べて有意 に増加 し、それ以外 の甫四胃内投尊物質 では 、プロ ピオン酸の投与
のみ が肝臓重 量の増加 に有効であつた(表 ヴ)o
3子 めん羊にむける第 一胃粘膜上皮の発達 に対する 葛2一 プ臨パン・跡rル の効果
メ リノ種子 めん羊6頭 を用い、 ユ～5週 齢に かけて、1,2一 プロパ ンジォール の第 一 二
胃内投一与 と第 四胃内投 与の処 麗をして、水を第四 胃内に投与 した対照区 と比較 した,)1,2_
プロパンジオ.一ルの第 一.二 胃内投与区では、第一 胃、第 一胃粘膜上皮、肝臓 の相対成長 が対
照区 より高 くなる傾向 を示 した。 ム2一 プ ロパンジオールの第四 胃内投一与区では、下 痢のた
め増体量が低 くなつたが、2頭 とも第一胃絨毛の発達は明 らかに対照 区 よりす ぐれていたo
これ ら6頭 の供試動物 に 慶いて、ユ日あた りの増体量 と講一 胃重 量の体重 比との間 には α94
の 高い相関が得 られたo
以上の成績か ら 濫2一 プ ロパンジ1オールの第 一胃発達刺激効果は幼齢反翻動 物一股について
有効で ある と考 えられ る(表8)o
4第 四 胃内に投与 した1,2一 プ ロパン ジオール'の代謝 と窮 一胃粘膜上皮 の発達 との関係
これ壕で得 られた1,'2一ズ ロパ ンジォール の第一 冑粘膜上皮の発達への刺激効果の機 構を
解明するために、Uσ 一 ラベルー 為2一プ ロパン ジオール 瘡よび3H一 チ ミジンを用い て検
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討 した。その結果
の 固形飼料の給与 と1,2一プロパンジォ ールあ るいは水 の第四胃内投与 に適応 させた6週 齢
の子山羊 に、1,2一 プロパンジオー ルあるいは水を第 四胃内投与 ずると、水投与 の対照区
に比べて、1,2一 プ ロパ ンジオ ールの投与区では血糖値は変 らなかつたが 、投与後2時 間
目と4時 間 目の滲透圧 は有意に高 くな り、投与された1,2一 プロパンジオールは肝臓で急
速 に代謝されず に、長時間血液中に滞留す るこ とを示 唆した(表9)。
(2)15%の1,2一 プロパ ンジオール溶液30認 に28.5μGiの1,2一 プロパンジオ
ーノト1一14Gを添加 して第 四胃内に投与 した実験 に診 いて、第四 胃内に投.与された1,2一
プロパンジオ.一ルは血 膏系を通 して第一胃粘膜上皮組織 に とりこまれ、投与陵4時 間以 上に
わた つてその とりこみが続 くことが確認で きた(図 ■)。
(3)1,2一 プ ロパ ン ジオールまたは水 め第 四胃内投与法 に適応 させた4週 齢の子 山羊に対 し
3E一チミジンを腹腔 内に 〔12〃2G工/Kgあて注 入して、5時 間後 に屠殺 し、組織 の放射能
を分析す るとともに 、窮一 胃絨毛部 のオー トラジォ グラフイーをつ くり検討 した と ころ、上
皮基底屑細胞におけ る標識 指数は対照 動物 のユ2%に 対 し、1,2一 プロパ ンジオー ル¢処
理動物 では 卑6%と 倍加 した。 また、第一 胃粘 膜 、」=皮に含まれ る3H一 チミジンに由来する
放射能は1,2一 プロパンジオール処理蝦吻 が 高 く、と くにそのDNA分 画 には対照動物の
約2倍 の放射能が存在 した(表10)o
以上の諸成績 からみ ると、幼 齢反劉動物 を離乳 して反 鋼胃の発達 を促進 させ る場合、まず
嗣形飼科 の摂取量 と第「.二 胃内のVFAの 産生量 の増 大とが重:要であ り、第一 胃粘 膜上皮
の発達 の刺激要因 として 、単にVFAの 化学的刺激作用 のみ ならず 、VFAの 化学的刺激作
用 と粗飼料 の物理 的刺激作用の相乗化効果が存在 するものとみ られるり
第一 胃の成長 は体全体 や肝臓 の成長 と密接 に関連 し合 つて生 じ、これ らの成長現象は幼齢
反凋動物 に訟け る糖新 生磯 能の促進効果 とも関連 してい るとみ られ るoす なわ ち、現在まで
の ところ糖新生機能 を促進 で きる物質のみが窮 一胃粘漠上皮 の発達 に有 功であり、一方 この
時期の反蜀動物では生体内での グルコースの合 成供給が もつ と壱重要 なぺ謝機 能となるか ら
であるo
第 四胃内に投与された1,2一 プロパ ンジオー ルの第一 胃粘膜上皮 の発達へ の直接的 な刺激
磯構 にっいては 、っぎの ように考 え られる。ナ なわち、まずそれが 血流 を通 して練毛の基底
膚細胞の周辺 の組織液中に出現 してその 滲透圧 を高め、細胞膜 を通 したイオ ンや電荷の分布
に変 化が生ずる とともに一部 の1 .12一プ ロパ ンジォールは上皮細胞内にと りこまれ、これ
らの過程で核のDNA合 成 の制禦機 構が活性化 され ると考 えることがで きるo
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審 査 結 果 の 要 旨
反鋼胃の生後における形態的発達は,反傷 胃自身の発達と他の臓器あるいは体全体の発達とが密接
に関連して生起するものと考えられるが,その詳細については不明の点が多い。著者は幼齢反鋼家畜
の反甥胃を中心とする各種臓器の成長がどρような機構で生ずるかを解明する目的で本研究を行なっ
た。いろいろな成長段階で屠殺した山羊220頭 について各種臓器重量の変化を統計的に分析 したど
ころ,反甥胃の発達は固形飼料の摂取によって促進され,動物体全体の成長に寄与する要因と同一の
因子によって調節されると考えられた。とくに反鋼胃の発達が肝臓の成長と密接に関連することは,
離乳時の幼齢反甥動物の糖新生機能の保進に寄与する物質の供給増加が想定された。次に第一胃粘膜
上皮の成長刺激物質として知られている低級脂肪酸を含む9種の物質を子山羊または子めん羊に投与
して観察したところ,糖新生機能促準に寄与することの大きい1,2プ 戸パ ソヂオールとプロピオン
酸が第一胃内投与または第四胃内投与のいつれの方法でも第一胃粘膜上皮,肝臓の発達を有効に刺激
した。また140一 ラベル1,2プ ロパヂオールおよび3H一 チミヂン投与により検討したところ,
1,2プロパンヂオールは投与後長時間にわたり第一 胃粘膜上皮に連続的にとりこまれその増殖を強
く刺激することが確認された。
上記の諸成績か ら見ると反甥胃の発達には固形飼料の摂取量の増加と反錫胃内VFA生 産量の増大
が重要でありドしかも糖新生機能を促進する物質が とくに第一胃粘膜上皮の発達に有効と考えられた。
また著者は1,2プ 戸パソヂオールの第一胃粘膜上皮増殖刺激機構について新 しい仮設を提唱した。
以上本研究は幼齢反甥家畜の生後発育の基盤となる反甥胃の発育,と くに第一胃粘膜上皮の発達刺
激機構について多 くの重要な知見と示唆を与えるものであって,審査員一同は著者が農学博士の学位
をうるに値するものと認める。 ∫
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